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   The role of endocrine environments on development of prostatic tumors was studied on 
the thyroid hormone. As reported in the previous article, rats of Wistar strain were sub-
jected to be injected 0.1cc of  20-MCT  -Tween 80 solution into the prostate with simultaneous 
systemic administration of various thyroid agents. Occurrence of tumor was observed for 
about 6 months period. 
 1) The durations by development of tumor were 90 days in the group given MMI as 
the fastest group and 110 days in the group given MUT. The duration was 130 days, 
however, in the group treated with thyroid powder or T3 which showed some delating 
effect on tumorgenesis. 
 2) The rates of incidene of tumors were 42.2  % with T3 and 46.9  % with thyroid powder 
in thyroid agent treated groups, and were 60.0  % with MMT and 57.8  % with MTU in 
anti-thyroid agent treated groups. This suggested us that administration of thyroid agents 
gives suppressive effect on development of tumor than that of anti-thyroid agents. 
 3) The weights of tumor were 0.935g in thyroid powder treated group, 1.178g in  T3 
group, 1.538g in MMI group and 1.903g in MTU group. Again here it was found that 
anti-thyroid agent treated groups showed 2 to 3 times higher proliferations than that of 
thyroid agent treated groups. 
 4) Histological examination of tumors revealed squamous cell carcinoma as the most 
frequent occurrence, being 60 to 80  % of tumors. Sarcoma and papilloma were the next 
frequent tumors. 
   These results suggest us that abnormality of thyroid hormone has effects on develop-
ment of experimental tumors of the prostate. Hyperthyroidal status due to administration
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 of thyroid agents gives delayed and suppressive effects, while hypothyroidal status due to 
anti-thyroidal agents gives accelerative effects on development and proliferation of tumors. 
It will be concluded that development of prostatic tumor is participated not only in sexual 
hormonal environment but also in thyroid hormone through hypophyseal-adrenocortical 
 system.
緒 言
前 回 までに男性ホル モソ依存性 を有 す る とい
われてい る前立腺腫瘍 の実験 的発生 が諸家の動
物実験 に よる報 告 と同様,逆 に女性 ホル モンに
より高め られ るこ と,さ らにcortisoneによつ
ても促進 され るこ とな ど,性 ホルモ ソ.副 腎皮
質,下 垂体 系の各種ホル モソ環境下 で20-MCT
に よる腫瘍 発生が種 々影響 を受 け る ことにつ い
て著者 は報 告 して来た.し か しなが らChwa1-
la7)は前立腺 の増殖 一肥大 を来 たす ゴナ ドトロ
ピンの作用は甲状腺 ホルモ ンの存在下 において
初め て活性化 され,そ の効 力を発揮 する もので
ある としてい る ように,前 立腺 の機能 に関 して
はこれ らのホル モ ソのみで な く,甲 状腺 ホィレモ
ン もまた間接的 に特異 な関係を有す る ことが 次
第 に明らかに され て来 てい る.最 近石部13)は前
立腺代謝 における甲状腺 機能 の重要 性 を 指 摘
し,と くに前立腺腫瘍 の発生に 甲状腺機能低 下
が関与す ることを認めてい る.ま たその他の腫
瘍 について も古 くよ り報告がみ ら れ る が53),
Loeser27)をは じめ多 数の ものが実験的 にその
発生 を抑制 す るとし4}18).臨床的 に も甲状腺 機
能充進 に際 しては悪性腫瘍 の発生が少 ない とし
てい る.一 方Lerman2s)は約1,500名につい て
甲状腺機 能を検討 したが,両 者 の間に特に有意
の差 はなかつた と し,最 近 ではcytotoxicの制
癌効果 とは別の代謝方面 より甲状腺 剤が悪性腫
瘍の治療 に役 立つ との報告 も出てい るが1}13)17)・
その機序 はなお明 らか でない.
そ こで今 回著者等 は20-MCTに よる前立腺
腫瘍 の発生に際 し,甲 状腺 剤が如何 に関与 する
かを検討す るため本実験 を行なつた.
実 験 方 法




与 して,6カ 月 に亘 つ て前 回 と同様 の条 件 下 に飼 育 し
た,そ の 間適 当 に心 臓 穿 刺 に よ り屠 殺 し,腫 瘍発 生 を
観 察 した.そ して200日 まで に 全 部 弊死 せ しめ,前 回
と同様 に 肉 眼 的 な らび に組 織 学 的 検索 を行 い,各 群 に
おけ る腫 瘍 発 生 状況 につ い て比 較 検討 した.
甲状 腺 剤 と して は,








を1週1回 の割 で ラ ッ ト背 部 皮下 に 注 射 した.
実 験 成 績
LThyradin投 与 群
腫 瘤 の発 生 は1～100日 で 検索 した4例 に は認 め ら
れ な か つ た.し か し101～180日で は8例 中4例(50.0









晦 腫 瘤i組 織 像














症として尿路圧迫による水腎症が1例 にみ とめ られ
た.組 織像では15例中10例に扁平上皮癌がみられ,次






















































































組織所見:紡 錘形細胞が不規則束状をな して増 生
し,紡錘型細胞肉腫の所見を呈す 細胞は所により配
列に粗密があり,粗網状につらなるもの,あ るいは粘






























































た.そ の結果,上 述の如 く甲状腺剤により腫瘍
の発育は130日と遅延 し,発生率においても50



















低下 した ことを認 めてい る.さらにDentなど8》
は甲状腺捌 出に よりマ ウス下垂 体腫 瘍の発生率
が上昇 し,thiouraci1処置 は移植性 下垂 体腫 瘍
の増殖を みた と報告 している.そ して最近安斉
ら1)40)は諸腫瘍 の移植実験 にて,腫 瘍 の発育 に
伴 なつて甲状腺機能の低下をみ たが,こ れ に甲
状 腺刺戟ホル モンを投与す る と,甲 状腺機能 の
上昇 と共に腫瘍の発育 もまた抑制 され た とし,
組織代謝を示す ム コ蛋 白の消長 か ら も 甲 状 腺
ホル モソにお ける制癌 的効果 を推測 してい る.
また水上33)は吉 田肉腫 で同様 の成績 を得,し か
もそ の程度は移植 日数 の経過 と共 に増大 する と
して いる.そ の他Beggな ど23)多くの ものが担
癌動物 におけ る甲状腺上皮組織 の低 円柱化23)な
らび に甲状腺機能 の低下16)41)`8)を指摘 し て お
り,一 般 に甲状腺 剤の経 口投与 あるいは甲状腺
エキスの注射 は腫瘍 の発育 を抑制 す るとの見解
が強 い.
これに反 して甲状腺機能 と腫瘍発育 とが必 ず
しも平行 関係 を有 しない との見解 もあ り,Ku-
dinzer20)ら12)は癌患者 に甲状腺別 出を施行 し
て臨床的に好 影響 を得た としてい る.実 験的に
も 荒井 など2〕6》36)は抗 甲状 腺剤投与 ない し甲状
腺別出が アゾ色素肝癌 の発生を抑制 した とし,
さらに炭化水素に よる肉腫51),乳腺腫瘍14)の発
生につい ても抑制ない し遅延がみ られた との報
告がみ られ る.ま た甲状腺 末の投与 では タール
癌19).DAB肝癌30)の発生 が逆 に促進 された こ
との報告 もみ られ る.小 田ら35)52)は1311によ
るradiothyroidectomyにより腫瘍 の発生 ない
し移 植が抑制 された ことを認め てい る.
従 つて甲状 腺機 能充 進は局所 におけ る発癌物
質ない し誘導体の摂取代謝 を促進 さすが,逆 に
甲状腺 ホルモ ン欠乏状 態は生理的代謝機 構の低
下お よび栄養障碍を来た し,こ れに伴つて腫 瘍
性変 化への代 謝機 構が抑制 され るため と考え ら
れ る.
しか しMiller32)はヨー ド化 カゼ イソ または
thiouracilによる甲状 腺機能異常下において ラ
ッ トのDAB肝 癌の発生には差がなかつた こと
より,基 礎代 謝の速 度は腫瘍 の発育 に 特 に 影
響 を及 ぼ さない ことを指摘 してい る.さ ら に
Jurals)は癌患者 にみ られ る 基礎 代謝 の尤進は
甲状腺 の刺戟 よりもむ しろ癌 に よつて招来 され
たtoxemiaにもとず くもので,甲 状腺そ のも
のは逆 に萎縮 してい る との見解 を示 してい る.
またSloviter44)も1311によるradiothyroi-
dectomyが移植腫瘍 の発育 に無闘係であ ると
し,Silverstone43)など39)46)も甲状腺 ホルモソ
の腫瘍発生,増 大 に対 す る作用 はあ まり重要 で
ない としてい る.
一方前立腺腫瘍発生 に対 す る甲状腺 の作用 に
っい ての報告 は比較 的少 な く,僅 かにその腫瘍
移植片 について鈴 木49》は甲状腺末が抑制 的に作
用す る とし,加 藤16)も同様 に家兎前眼房 に移植
して甲状腺刺戟 ホルモ ンの投与 を行 なつ て,そ
の少量では腫瘍細胞 の残生 が多 く.細 胞核 の変
性をみ とめたが.大 量 では核分裂 をみ変性 が少
な く残生 に有利 であつた ところよ り,甲 状腺刺
戟ホルモ ンで あるTSHも 適量以上 では逆 に下
垂体前葉 の機能抑制 を来 た し,さ らに甲状腺機
能低下を ひきお こす と報告 して いる.
以上の如 く甲状腺 ホルモ ソの前立腺腫瘍をは
じめ各種腫瘍発生 ・発育 に及ぼす影響 について
未だ統一的見解は み られないけれ ど も,実 験方
法,被 検動物 の個体差,投 与薬剤 などの面 を考
慮すれば,こ れ ら相反 す る成績 も全 て否定 され
るべ き ものではない.こ とに各種 ホルモン と同
様,甲 状腺剤 の発癌性 にっい てMorrisら34)は
マウスを用 いてgoitrogenの長期投与 に より甲
状腺 の結節性肥大 を来 た した とし,Purvesな
ど37)は20ヵ月 以上 の長期 投与 に より悪性腫瘍 の
発生 をラッ トにおい て証明 し,長 期 間の甲状腺
刺戟 ホル モンの刺 戟に も とず く甲状腺 の慢性変
化 の一過程で あ ると説明 してい る.即 ち所謂 ホ
ルモ ソ環 境の異常 に伴 うtargetorganの増殖
性変化 の癌変化 をあ げているが,現 在 の所TSH
単独投与 に よる報告 は未だみ られていない.し
たが つて 諸家の報告 よりみて 甲状腺 のtarget
organでない前 立腺組織に対 しての甲状 腺剤の
直接 的な癌誘 発作 用は本実験 の範 囲内か らは否
定 され うると思われ,む しろ間接 的な役割の存
在 を推定 さす もので あろう.
さらに また甲状腺機能 と副 腎皮質 機能 とは拮
竹中他一前立腺腫瘍の実験的研究IV
抗 する ことが認 め られてお り,甲 状腺機能 の充
進は副 腎皮質 の萎縮21)24)を,逆にACTHの 分
泌が著 しい とき'には下垂体前葉 におけ る甲状腺
刺戟ホルモ ソの分泌は低下 す る5}とされてい る.
そしてFriedicksons)22)らはcortisone投与 に
より甲状腺機能が低下 する ことを実験的 にみ と
め,cortisoneが下垂体前葉 か らのTSHを 不
活性化す るた め と説 明 してい る.し たがつ て副
腎皮質 と関係深 い性腺機能 も二次的 な もので あ
るに して も,同 様 の影 響を受け るも の と 思 わ
れ,加 藤13)40)42)などが 甲状腺機能充進 に より下
垂体 ゴナ ドトロピソの排泄 低下 を来 たす として
い るように,こ れに伴 つ てさ らに睾 丸の感受 性
が低下 す るのではないか と考 え られ る.
著者 の実験 について も甲状腺 ホルモソ投与 に
よる腫瘍 の発生抑 制ない し遅延 がみ られた こと
は,甲 状腺機 能充 進に伴 う副 腎皮質機能 低下 の
ため と推定 され る.ま た抗 甲状腺 剤に よる腫瘍
化の促進 は逆に下垂体前葉細胞 を刺戟 し副腎皮
質の機能 充進 と相侯つ て ゴナ ドトロピン,性 ホ
ルモ ン様物質 の増 加,あ るいはcortisone分泌
増加に よ り前立腺 の活性を高 め,腫 瘍発生の促
進をみた こ とと解 され,既 に報告 したestrogen
あるいはcortisoneによる促進化傾 向 と共に興
味あ る成績か と思 われ る.
最 近臨床面 にお》・て も,Hugginsにより提 唱
され たfeed-back機構 に もとず いて,性 器癌 や
乳癌 の手術不能例 あ るいは手術後再発 の防止 に
対 して性 ホル モソのみでな く甲状腺 ホル モソ も
有効で ある との報告 がみ られ てい る・LoeserZ7)
は甲状腺機能 の低 下 した患者,あ るいは甲状腺
別 出を行 なつ た者 では機能充進症 に比 して癌 の
発生率が より高 い ことを認 め ている.そ して甲
状腺 ホル モ ソの腫 瘍に対す る作 用機 序 と し て
は,下 垂体へ の抑制 解除 あるい は甲状腺 刺戟ホ
ル モンの分泌促進 に もとず く甲状腺 ホルモ ソの
分泌増加 に より;細 胞内 ヒスタ ミンが増 加 して
細胞 内蛋 白 と結合 し,こ れが一種 の防禦 ホルモ
ンとして作用 し癌 細胞 の発育 ない し増殖 を抑制
するものであろ うと説 明 してい る.
事実担癌生 体におい ては.1311のuptakeなら
















が招来 され,正常組織の活性低下をみ,そ れ と
同時に癌組織の増殖が促進 され ると考 え られ
る.臨床的にも加令 と共に悪性腫瘍の発生が増











前立腺腫瘍発生 における内分泌環境 の役割 を
甲状腺 について検討 した.
実験方法 は箭 回 と同じ くウィスター系 ラッ ト
の前立腺 に対 し20-MCT・Tween80溶浴0・1cc
を注入 し,こ れ と同時 に各種 甲状腺 剤を投与 し
約6ヵ 月間に亘つて腫 瘍発生 を観察 した.
1)腫瘍発生 日数ではMMI群90日 と最 も早
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図3.Polymorphiedcellinfiltrationandke-
ratinization.(Thyronin2.7mg)
図6.Squamouscellcarcwithkeratiniza・
tion.(Methiocil280mg)
